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Resumo  
 O diagnóstico de alergia a drogas é um dos mais difíceis 
procedimentos na área da imunoalergologia. As dificuldades 
prendem-se freqüentemente com o desconhecimento das cir-
cunstâncias em que ocorre a reação, com aspectos farmacoló-
gicos e metabólicos individuais e pela ausência de protocolos 
de diagnóstico estandardizados para grande número de dro-
gas. A maioria das reações não é mediada por IgE, o que com-
promete a eficácia dos testes in vivo e in vitro disponíveis. A 
prova de provocação é comumente necessária na confirmação 
da reação adversa. Pelo risco de reação anafilática, o diagnós-
tico de alergia a drogas deve ser efetuado em meio hospitalar 
por uma equipe especializada com experiência nesta área. 
São realçados neste artigo os princípios gerais no diagnósti-
co de alergia a drogas e abordadas as particularidades na aler-
gia a antibióticos, a antiinflamatórios não hormonais, anestési-
cos gerais, anestésicos locais, produtos de contraste iodados, 
corticosteróides sistêmicos e casos mais raros de síndrome de 
alergia a múltiplas drogas. É ainda apresentada a dessensibili-
zação como uma opção terapêutica de exceção.  
De forma breve faz-se referência à experiência da Consulta 
de Alergia a Fármacos dos Hospitais da Universidade de Coim-
bra desde 1997.  
Rev. bras. alerg. imunopatol. 2008; 31(4):133-138 Alergia 
a drogas, diagnóstico drogas, antibióticos, a antiinflamatórios 
não hormonais, anestésicos gerais. 
Abstract 
 Drug allergy diagnosis is one of the most difficult procedu-
res in the area of immunoallergology. These difficulties are 
often due to: unknown of circumstance in which the reaction 
occurs, individual pharmacological and metabolic aspects and 
the inexistence of standardized protocols for the diagnosis of a 
great number of drugs.  
Most of drug reactions are not IgE mediated, which decrea-
se the diagnostic efficacy of the available in vivo and in vitro 
tests. The challenge test is frequently needed for the diagnosis 
of adverse reaction. Due to the risk of anaphylactic reaction, 
drug allergy diagnosis must be performed in hospital environ-
ment, by a specialized team with experience in this field. 
In this article, we emphasis the general rules of drug allergy 
diagnosis and the particularities of allergy to antibiotics, nons-
teroidal anti-inflammatory drugs, general anesthesics, local 
anesthesics, iodated contrast media, systemic corticosteroids 
and rare cases of multiple drug allergy syndrome. It is also 
presents desensitization as an exceptional therapy. 
We, briefly outline the experience of the Drug Allergy Out-
patient Consultation Unit in Coimbra University Hospitals since 
1997. 
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Introdução 
 
O aumento exponencial e o consumo desajustado de 
medicamentos têm sido apontados como fatores determi-
nantes no aumento da incidência de reações adversas a 
drogas, observados nos últimos anos. Os estudos epide-
miológicos na população geral apontam que 4 a 14% dos 
casos de admissões hospitalares são devidos a reações ad-
versas aos medicamentos, desconhece-se, no entanto, a 
real incidência na população geral. Estima-se que ocorram 
entre os 10 a 15% dos doentes hospitalizados, sendo alér-
gicas em menos de 5% dos casos e fatais em 0,1%1-3.  
Qualquer droga é um potencial desencadeante de rea-
ção alérgica que, na maioria dos casos, surge de forma 
súbita e imprevisível. 
As reações ocorrem, com maior freqüência, no sexo fe-
minino e na meia idade, sendo raras em idade pediátrica. 
O mais importante fator de risco no desenvolvimento de 
uma reação de hipersensibilidade está relacionado com as 
propriedades químicas e peso molecular da droga. O risco 
é, em geral, mais elevado nos doentes com medicação 
múltipla, sob terapêutica com bloqueadores β adrenérgi-
cos, com hipersensibilidade aos antiinflamatórios não hor-
monais (AINHs), urticária crônica, lúpus eritematoso sistê-
mico, síndrome de imunodeficiência adquirida, fibrose císti-
ca, neutropenia crônica e ainda nos casos de exposição 
ocupacional1,2. 
É importante definir os termos envolvidos nas reações 
adversas a drogas atualmente aceitos, propostos pela “Eu-
ropean Academy of Allergology and Clinical Immunology- 
EAACI”. Consideram-se “reações de hipersensibilidade a 
drogas” todo o tipo de reações adversas independentemen-
te do mecanismo subjacente, enquanto que a designação 
de “alergia” se refere a situações em que o mecanismo de 
base está dependente da ativação do sistema imunológico 
por mecanismos mediados ou não pela IgE4 (figura 1). 
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                     Reação de hipersensibilidade a drogas 
 
 
 
Reação Alérgica         R. de hipersensibilidade não alérgica 
                                                                   ex: aspirina 
 
 
 
R. Alérgica mediada por IgE       R. Alérgica não mediada por IgE 
ex: penicilina                               ex: hepatite, vasculite,  
                                  eczema de contato alérgico 
 
Figura 1 - Classificação das reações de hipersensibilidade a 
drogas4. 
 
 
Em pequena percentagem de casos as manifestações 
clínicas são desencadeadas por mecanismos imunológicos, 
reação alérgica, enquanto que, na maioria, os mecanismos 
subjacentes são reações de hipersensibilidade não alérgi-
ca1-3.  
As reações de hipersensibilidade não alérgicas englobam 
quadros de intolerância ou de alterações enzimáticas como 
por exemplo, as alterações do metabolismo do ácido ara-
quidônico na maioria dos casos de reações de hipersensibi-
lidade a AINHs. 
 Os antibióticos, particularmente os β-lactâmicos, são as 
drogas responsáveis pela maioria dos casos de reações de 
hipersensibilidade em adultos (30-50%) e em idade pediá-
trica (50-70%). Seguem-se por ordem decrescente de fre-
qüência os AINHs (18-35%), os inibidores da enzima de 
conversão da angiotensina, os antibióticos não lactâmicos, 
os relaxantes neuromusculares, os anestésicos locais e os 
produtos de contraste. Verifica-se maior risco de sensibili-
zação por via tópica comparativamente à via parenteral e 
menor risco com a administração oral. Há casos raros em 
que o doente apresenta hipersensibilidade a grupos farma-
cológicos distintos, situação complexa designada por sín-
drome de alergia a múltiplas drogas. 
 
Princípios gerais do diagnóstico de alergia a drogas 
 
As reações alérgicas a drogas apresentam quadros clíni-
cos muito diversos podendo atingir qualquer órgão. Em 
mais de 80% dos casos há envolvimento cutâneo, sendo as 
erupções maculopapulares, urticária/angioedema, eritema 
multiforme e dermatite de contacto as mais freqüentes. 
Surgem com menor freqüência reação anafilática, sintomas 
respiratórios, febre isolada e, mais raramente, doença 
autoimune, dermatite exfoliativa, eritema pigmentar fixo, 
síndrome de Stevens-Johnson e necrose epidérmica tóxi-
ca1,3,5.  
As manifestações de hipersensibilidade a drogas mais 
freqüentes em pediatria são as reações cutâneas a antibió-
ticos: exantemas maculopapulares, erupções urticarifor-
mes, eritema pigmentado fixo, reações do tipo doença do 
soro e reações de fotossensibilidade. Na maioria dos casos 
são autolimitadas e resultam da interação droga-vírus. Es-
tudos prospectivos demonstram que mais de 85% não são 
alérgicas. 
O diagnóstico de alergia a drogas baseia-se na história 
clínica detalhada e testes cutâneos de alergia e eventual-
mente provas de provocação. 
Na anamnese é importante definir com exatidão a rela-
ção de causalidade entre a administração da droga e início 
das manifestações clínicas. Outras características como 
forma e via de administração, patologia associada, medica-
ção concomitante e administrações prévias da droga de-
vem ser avaliadas1,4. É fundamental orientar a história clí-
nica no sentido de investigar o mecanismo subjacente mais 
provável e, deste modo, orientar a metodologia diagnóstica 
seqüencial a aplicar em cada caso. Pode utilizar-se a meto-
dologia proposta no questionário de hipersensibilidade a 
drogas e proposto pelo European Network Drug Allergy, 
ENDA, grupo de interesse da EAACI6. 
No caso de suspeita clínica de reação desencadeada por 
mecanismos alérgicos a confirmação do diagnóstico inclui a 
realização de testes cutâneos de alergia, prick e intradér-
micos com avaliação da resposta imediata e tardia, e em 
casos excepcionais a realização de testes in vitro7. 
Nos casos de testes cutâneos negativos e na ausência 
de testes in vitro eficazes no diagnóstico de alergia a dro-
gas, o teste de provocação (TP) controlado deve ser equa-
cionado8. O TP só deve ser efetuado, na ausência de con-
tra-indicações, em meio hospitalar por pessoal altamente 
treinado e com apoio de emergência. Estão reservados a 
casos duvidosos em que é necessário a confirmação do 
diagnóstico e na investigação de drogas alternativas. Nos 
casos de sintomas respiratórios efetua-se o registo espiro-
métrico cada 30 minutos. Considera-se prova positiva se 
aparecimento da sintomatologia cutânea ou respiratória 
e/ou queda do VEMS superior a 20%. 
 
Particularidades das reações alérgicas a: 
 
Antibióticos 
Calcula-se que as reações de hipersensibilidade à penici-
lina e derivados ocorram em 8 a 10% dos tratamentos 
sendo mediadas por IgE em 42% dos casos. A maioria das 
reações alérgicas à penicilina e seus derivados são atribuí-
veis a IgE específica dirigidas ao anel β-lactâmico. Mais re-
centemente têm-se verificado reações alérgicas isoladas à 
amoxicilina ou cefalosporinas que são atribuíveis a IgE es-
pecífica dirigida para as respectivas cadeias laterais9. Na 
criança cerca de 80% das reações adversas cutâneas são 
de causa infecciosa, freqüentemente viral e é usual respon-
sabilizar incorretamente o antibiótico administrado, como 
causa do exantema 5. Têm sido referidas reações alérgicas 
crescentes a antibióticos não lactâmicos10. 
Os testes cutâneos devem ser realizados em todos os 
doentes com história clínica sugestiva de reação alergia a 
antibióticos. Os testes cutâneos devem ser realizados con-
siderando-se as concentrações “não irritativas” e devem 
iniciar-se com maiores diluições nos casos de antecedentes 
de reação anafilática, dado o potencial risco de reações 
graves na sua realização9,11. 
Estudos recentes têm demonstrado o alto valor preditivo 
negativo dos testes cutâneos no diagnóstico de alergia aos 
β lactâmicos, no entanto, os testes negativos com PPL e 
MDM não excluem alergia à cadeia lateral, sendo necessá-
rio realizar testes com amoxicilina e cefalosporina. 
A determinação de IgE específica para β-lactâmicos a-
presenta uma sensibilidade inferior à dos testes cutâneos e 
só deverá ser efetuada nos seis meses seguintes à reação 
alérgica12.  
Dado o risco de reação cruzada das penicilinas com as 
cefalosporinas, a administração de cefalosporinas nos ca-
sos de alergia à penicilina ou a administração de penicilina 
nos doentes alérgicos às cefalosporinas, deve fazer-se de 
forma criteriosa e sob vigilância do especialista.  
Na investigação do doente com história de alergia à pe-
nicilina poderá ser necessário recorrer à prova de provoca-
ção e raramente esquemas de dessensibilização. 
 
Ácido acetilsalicílico (AAS) e outros antiinflamató-
rios não esteróides (AINHs)  
Os AINHs são os responsáveis, nos indivíduos predis-
postos, por quadros respiratórios (doença respiratória 
agravada por aspirina, asma induzida por aspirina); cutâ-
neas (urticária e angioedema); sistêmicas ou outros mais 
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raros como: nefrite, pneumonite, hepatite e vasculites de 
hipersensibilidade. 
Widal foi o primeiro a referir, em 1922, a associação clí-
nica sensibilidade à aspirina, asma e polipose nasal que de-
signou por “tríade da aspirina”. Esta síndrome é caracteri-
zada pela presença de rinosinusite eosinofílica, polipose 
nasal, asma e hipersensibilidade à aspirina13-15. 
Vários estudos epidemiológicos demonstraram que esta 
patologia está subdiagnosticada em crianças e adultos as-
máticos. A prevalência de hipersensibilidade à aspirina e 
outros AINHs situa-se entre os 3 e 5%, na população geral, 
mas é superior a 15% nos asmáticos após prova de provo-
cação com AAS e próxima dos 33% em asmáticos com si-
nusite crônica e polipose nasal15.  
Sabe-se que as propriedades farmacológicas dos AINHs 
se devem à capacidade de induzirem, em maior ou menor 
grau, inibição da via da ciclo-oxigenase (COX) envolvida no 
metabolismo do ácido araquidônico. A aspirina ao provocar 
a inibição da COX-1, ativa a via da lipo-oxigenase e conse-
qüentemente induz um aumento da síntese de cisteinil-leu-
cotrienos (LTs) e diminuição da PGE2. Vários estudos mos-
tram existir nestes doentes um aumento da expressão ce-
lular brônquica de LTC4 síntese, enzima fundamental na 
síntese de LTs. 
Alguns doentes apresentam clínica sugestiva de reações 
mediadas por IgE a um AINE específico, o que acontece 
freqüentemente com os derivados pirazolínicos. O diagnós-
tico definitivo de hipersensibilidade a AINHs obriga, na 
maioria dos casos a testes de provocação: oral (TPO), 
brônquica ou nasal. O TPO é o método mais utilizado16. 
Dentro dos testes in vitro disponíveis, a dosagem da libera-
ção de leucotrienos pelo “Flow-CAST” parecia promissor, 
no entanto, trabalhos com maior número de doentes con-
trariam os resultados iniciais e concluem ser baixa a eficá-
cia deste teste no diagnóstico da asma induzida por aspi-
rina. 
 O mecanismo semelhante entre os diferentes AINHs ex-
plica a conhecida hipersensibilidade simultânea destes do-
entes a diferentes AINHs, pelo que é importante a interdi-
ção de drogas do mesmo grupo ou de grupos distintos com 
conhecida reatividade cruzada e investigar um AINHs alter-
nativo. São conhecidas três isoenzimas da COX: COX-1, 
COX-2 e COX-3, codificadas por dois genes diferentes13, 
16,17. Vários estudos clínicos demonstram que as drogas 
com maior inibição sob a COX-1 induzem reações mais fre-
qüentes, em relação aos inibidores preferenciais ou seleti-
vos da COX-2 e COX-3 (quadro 1). Estes doentes toleram 
em geral os AINHs coxibes: rofecoxibe, celecoxibe e etori-
coxibe e em alguns casos, o nimesulida e meloxicam18,19. 
 
 
 
++COX-1 / +COX-2    +COX-1 / ++COX-2 
flurbiprofeno          nimesulida 
quetoprofeno          meloxicam 
aspirina    
naproxeno         +COX-1 / ++COX-3   
indometacina          paracetamol 
ibuprofeno     
piroxicam        SELECTIVO COX-2   
nabumetona           celecoxibe 
diclofenaco            etoricoxibe 
 
 
Quadro 1 - Classificação dos AINHs em relação à maior (++) ou 
menor (+) inibição dos isoenzimas da ciclo-oxigenase (COX)  
 
Como alternativas seguras recomendam-se os analgési-
cos centrais, acetaminofeno e os salicilados não acetilados 
como o salicilato de sódio, salicilamina, trisalicilato de 
magnésio, benzidamina, dextropropoxifeno e diflunisal que 
são os mais bem tolerados. 
Anestésicos gerais 
A incidência de reações alérgicas no peri-operatório, va-
ria em diferentes séries. Na França, onde o registro se efe-
tua de forma sistemática desde 1985, calcula-se que ocor-
ra um caso de anafilaxia em 13.000 anestesias, estima-se 
que entre 30 a 60% sejam mediadas por IgE, com uma 
mortalidade entre 3,5 e 10%20-22. 
A diversidade dos agentes envolvidos no ato anestésico, 
a presença de variáveis como doença associada, drogas e 
complicações cirúrgicas, podem influenciar as manifesta-
ções clínicas.  
São referidos como principais fatores de risco de anafila-
xia na anestesia, antecedentes de reações a anestésicos, 
alergia ao látex e crianças submetidas a cirurgias múlti-
plas. Não está comprovado o risco acrescido dos doentes 
com atopia ou alergia a drogas de grupos diferentes aos 
utilizados na cirurgia. São apontadas como comorbilidades 
de risco: a asma não controlada, patologia cardiovascular 
grave, terapêutica com β bloqueadores ou inibidores da 
enzima de conversão da angiotensina20. 
A causa mais freqüente de anafilaxia durante a aneste-
sia é atribuída aos agentes de indução. Os agentes mais 
comumente envolvidos são os relaxantes neuro musculares 
(RNM) (50-90%) seguidos do látex (4-30%) dos antibióti-
cos (5-20%), hipnóticos (3-5%), colóides (3-5%) e opiói-
des (1-3 %). Também em idade pediátrica os RNM são as 
principais drogas envolvidas na anafilaxia na anestesia 
(61%), seguidos do látex (27 %)21. Não estão descritas re-
ações adversas aos anestésicos inalatórios, sendo muito 
raras com outros agentes não anestésicos como as benzo-
diazepinas, atropina, protamina, gelatina ou anti-sépti-
cos20. 
O diagnóstico de reação alérgica durante a anestesia 
fundamenta-se na avaliação pormenorizada das circuns-
tâncias em que ocorreu a reação adversa, terapêutica ad-
ministrada, resultados dos testes cutâneos e eventualmen-
te dos testes in vitro. Os testes cutâneos são o método 
com maior eficácia no diagnóstico de alergia aos agentes 
anestésicos, em concentrações “não irritativas”, segundo 
protocolo proposto pela Sociedade Francesa de Anestesia e 
Reanimação (SFAR) e que foi recentemente publicado em 
conjunto com a EAACI20. 
A dosagem de IgE específica por ImunoCAP e radioimu-
noensaio está indicada em casos excepcionais de impossi-
bilidade de execução dos testes cutâneos ou quando estes 
são negativos com clínica sugestiva de anafilaxia. 
Na investigação de reações adversas no peri-operatório 
é fundamental uma abordagem multidisciplinar entre imu-
noalergologista, anestesista e cirurgião. 
 
Anestésicos locais 
As reações de hipersensibilidade aos anestésicos locais 
(AL) são raras, ocorrem em apenas 2 a 3% das administra-
ções, sendo a incidência de reações alérgicas inferior a 
1%1,23. São os AL do grupo ésteres do ácido benzóico (ex. 
benzocaína, procaína) os que induzem com maior freqüên-
cia reações alérgicas na maioria dermatite de contato alér-
gica. Os AL do grupo amida (ex: lidocaína, articaína, mepi-
vocaína) são os mais utilizados e as reações adversas na 
maioria dos casos, são conseqüência de síncope vagal de-
vido a uma resposta tóxica, efeitos cardiovasculares ou 
neurológicos secundários a dose excessiva, administração 
inadvertida ou baixa tolerância do doente.  
Os testes de alergia de contato são úteis nas manifesta-
ções de hipersensibilidade retardada. As provas de provo-
cação são importantes no diagnóstico destes casos e con-
sistem na realização do teste em puntura seguido da admi-
nistração subcutânea em doses crescentes até atingir a do-
se cumulativa utilizada na anestesia local. 
Não está demonstrada de forma absoluta a existência 
de reação mediada por IgE nas reações alérgicas a estas 
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drogas, mas deve ser suspeitada se urticária estiver pre-
sente. Existe alguma controvérsia em relação ao papel dos 
conservantes (parabenos, sulfitos) contidos nas prepara-
ções. 
 
Outras Drogas  
A prevalência de tosse persistente, angioedema ou urti-
cária com os inibidores de conversão da angiostensina 
(IECA) é elevada na população geral, particularmente nas 
drogas com efeito mais prolongado, como o captopril e lisi-
nopril. Cerca de 0,1 a 0,5 % dos indivíduos refere angioe-
dema na primeira semana, mas pode surgir de forma im-
previsível, após meses ou anos de tratamento. O angioede-
ma envolve preferencialmente a língua e lábios, seguido de 
laringe e faringe. São fatores de risco: antecedentes de an-
gioedema ou de edema das vias aéreas superiores, defici-
ência do C1 inibidor esterase, polimedicação e stress cirúr-
gico24. 
As reações adversas aos produtos de contraste ioda-
dos (PCI) ocorrem com uma freqüência de 5 a 12%, sur-
gindo uma reação letal em cada 100 mil casos. A reação 
adversa ocorre nos 15 minutos seguintes após a injeção, 
podendo manifestar-se como choque anafilático, broncoes-
pasmo, urticária ou angioedema. Na maioria dos casos, no 
entanto, os distúrbios gastrintestinais, falência renal ou 
cardíaca observados, são conseqüências da toxicidade dire-
ta do PCI de alta osmolaridade sobre o endotélio vascular. 
A utilização atual de PCI não iônicos de baixa osmolaridade 
torna o risco cerca de cinco vezes inferior. No caso de an-
tecedentes de reação anafilactóide  ao PCI, o risco numa 
futura exposição aumenta 15 a 30%. Estima-se que a inci-
dência de reações de hipersensibilidade a PCI iônicos se si-
tua entre 4 e 12% e não iônicos entre 1 e 3%. A uniformi-
zação de critérios de diagnóstico mantém um desafio na 
imunoalergologia25,26. 
As reações alérgicas a corticosteróides sistêmicos 
(CS) apesar de raras devem ser consideradas nos casos de 
reações inesperadas no decurso desta terapêutica. Estima-
-se que ocorram em menos de 1% dos casos. Encontra-se 
uma incidência elevada de asma e hipersensibilidade a 
AINHs nos doentes com antecedentes de reações alérgicas 
a CS. Os resultados sugerem a possibilidade de mecanismo 
IgE envolvido nas reações à metilprednisolona, à predniso-
lona e hidrocortisona em 40% dos casos. O deflazacorte e 
dexametasona parecem ser CS alternativos mais seguros 
nestes doentes 27,28.  
O desenvolvimento de novas formas terapêuticas le-
vou ao aparecimento de reações de hipersensibilidade a 
novas drogas como agentes quimioterápicos, imunosupres-
sores, imunomoduladores, de que são exemplo o Carbopla-
tino, Doxorubicina, L-Asparaginase e anticorpos monoclo-
nais (anti-Her2, anti-CD20 e anti-TNF-α). 
 
Síndrome de Alergia a Múltiplas Drogas (SAMD) 
 
A SAMD é considerada uma entidade clínica caracteriza-
da pela propensão do indivíduo reagir a antibióticos fárma-
cológica e estruturalmente distintos e/ou a outras drogas 
de grupo diferente. Os mecanismos fisiopatológicos desta 
síndrome não estão ainda definidos. Estima-se que ocorra 
entre 1 a 5% dos doentes com hipersensibilidade a dro-
gas29-31. 
Não existem fatores preditivos bem definidos, observan-
do-se grande variabilidade clínica e de tolerância a diferen-
tes grupos de drogas. A SAMD não é exclusiva da idade a-
dulta, há casos descritos, em idade pediátrica, de sensibili-
dade simultânea a mais de três grupos de antibióticos de 
classes distintas. 
Os doentes com antecedentes de alergia aos β lactâmi-
cos são os que apresentam maior risco de reação a novos 
medicamentos, particularmente a antibióticos não β lacta-
micos, estimando-se um risco dez vezes superior em rela-
ção à população geral. Nos diferentes estudos parece exis-
tir uma freqüência dupla de SAMD no sexo feminino, parti-
cularmente nas mulheres com hipersensibilidade a AINHs 
e/ou doença auto-imune.  
 Os doentes com SAMD necessitam de cuidados espe-
ciais, pois o risco de recorrência de reações à nova droga é 
superior a 3%. Devem ser orientados no sentido de evitar 
ou prevenir infecções e minimizar deste modo a necessida-
de de antibioticoterapia e sempre que possível deve ser 
investigada terapêutica alternativa segura e em doentes 
selecionados dessensibilização. 
 
Dessensibilização / Indução de Tolerância 
 
 A dessensibilização ou indução de tolerância está reser-
vada a casos excepcionais apenas quando a droga é “im-
prescindível” e “insubstituível”. Baseia-se na introdução rá-
pida de pequenas quantidades, em doses crescentes da 
droga e duplicação da dose em intervalos regulares até a 
dose terapêutica. A interrupção na administração superior 
a quatro dias vai implicar nova sensibilização32.  
Está indicada nos casos de reações alérgicas mediadas 
por IgE e só em casos excepcionais reações não alérgicas e 
contra-indicada no rush maculopalular, eritema multifor-
me, Síndrome de Stevens-Johnson, eritrodermia, doença 
do soro, anemia hemolítica, citopenias, nefrite intersticial 
aguda, necrose epidérmica tóxica. Por ser potencialmente 
fatal deve ser efetuada apenas por médicos treinados em 
dessensibilização e tratamento da anafilaxia; sob hospitali-
zação, com material de reanimação disponível ou preferen-
cialmente em unidade de cuidados intensivos e sempre 
após o consentimento informado do doente. O sucesso de 
dessensibilização é de cerca de 75% e aumenta para mais 
de 90% nos casos de mecanismo mediado por IgE.  
Os protocolos de dessensibilização devem ser adaptados 
ao doente. A maior parte dos casos descritos referem-se a 
casos de alergia ao alopurinol em doentes com artrite go-
tosa, alergia aos antibióticos em doentes com fibrose císti-
ca ou grávidas com neurosífilis, alergia ao cotrimoxazol em 
doentes com infecção HIV e dessensibilização à aspirina 
em doentes que necessitam de profilaxia de doença trom-
boembólica ou asmáticos com polipose nasal resistente à 
terapêutica32-34.  
Estão representado no quadro 2 os casos de dessensibi-
lização efetuados no serviço de Imunoalergologia dos HUC. 
 
Droga / Doença subjacente 
Nº de casos 
(dose) 
AAS / profilaxia doença coronária 4 (100mg) 
AAS / AIA e polipose nasal 1 (600mg) 
Cotrimoxazole / HIV+ 2 
Penicilina / Neurosifilis 3 
Alopurinol / Artrite gotosa 5 
Cefuroxime / Fibrose cística 1 
Cialocobolamina / Doença osteoarticular 1 
 
Quadro 2 - Casos de dessensibilização efetuados no Serviço de 
Imunoalergologia dos HUC de 1997 a 2007. 
AAS – aspirina, AIA – asma induzida pela aspirina 
 
 
Experiência da Consulta de Alergia a Fármacos dos 
Hospitais da Universidade de Coimbra (HUC)  
 
Nos HUC está em curso desde janeiro de 1996 uma con-
sulta diferenciada -“Consulta de Alergia a Drogas” - com o 
objetivo de melhorar a eficácia no diagnóstico e prevenção 
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das reações adversas a drogas. As reações de hipersensibi-
lidade foram confirmadas em 332 doentes dos 612 com 
suspeita de alergia a drogas. São referidos no quadro 3 os 
princípios gerais e as doses utilizadas nas provas de provo-
cação a AINHs. As percentagens relativas de alergia confir-
mada a diferentes grupos de drogas, estudados na Consul-
ta de Alergia a Fármacos dos HUC durante dez anos, estão 
representadas na figura 2. 
 
Estudo simples cego 
Hospitalização, cateterismo de veia periférica e vigilância 24 
horas.  
Administração crescente da dose cada duas horas. 
Avaliação funcional ventilatória cada 30 minutos 
 
AAS 1º dia  -  placebo; placebo 
 2º dia  - AAS: 50; 100mg 
 3º dia  - AAS: 200; 400;  
 4º dia  - 800mg 
 
Outros AINHs 
 1º dia  -  placebo; placebo;  
 2º e 3ºdias - diclofenaco - 5; 25; 50; 100mg 
              - paracetamol - 50; 100; 200; 400; 800mg 
             - meloxicam - 3,75mg; 7,5 e 15mg 
             - nimesulida - 5, 25; 50; 100mg  
             - celecoxibe - 100, 100mg 
                    - etoricoxibe - 30, 30mg 
Quadro 3 - Protocolos de provocação oral com ácido acetilsalicílico 
(AAS) e alguns AINHs  
 
 
7%
1%
4%
1%
7%
24%
56%
AINHs
Antibióticos
Rel.neuromusculares
Anestés icos locais
Corticosteróides
Látex
Outros
 
Figura 2 - Alergia a diferentes grupos de drogas estudados na 
consulta de alergia a fármacos dos HUC de 1997 a 2006. 
 
 
Em março de 2006 foi elaborado um protocolo entre o 
Serviço de Imunoalergologia e o Serviço de Anestesiologia 
dos HUC, de que resultou a “Consulta de Alergo-Anestesia” 
funcionando neste Serviço desde essa data. 
Do trabalho desenvolvido neste período destacam-se 
várias publicações resultantes dos estudos efetuados em 
doentes com hipersensibilidade a antibióticos3, à aspirina e 
AINHs14,18, a anestésicos gerais22, produtos de contraste io-
dados26, a corticosteróides sistêmicos28 e síndrome de aler-
gia a múltiplas drogas30 . 
 
Conclusões 
 
O tratamento da reação alérgica a drogas passa obriga-
tóriamente pela suspensão da administração da droga em 
causa e tratamento sintomático. É importante a interdição 
dos medicamentos do mesmo grupo ou de um grupo far-
macológico distinto que apresentem reatividade cruzada. 
Não esquecer que o medicamento envolvido pode existir 
sob as mais diversas formas de apresentação terapêutica. 
Em uma segunda fase deve procurar-se uma droga alter-
nativa segura ou, na sua impossibilidade, ser ponderada a 
dessensibilização  
No caso de comprovada alergia a drogas os doentes de-
vem ser portadores da informação das drogas envolvidas, 
do tipo reação e alternativas terapêuticas.  
Pela complexidade do diagnóstico, na maioria dos casos, 
recomenda-se o envio destes doentes para centros hospi-
talares de imunoalergologia, com experiência nesta área. 
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